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 ٢٠/٢/٨٩ :پذيرش        ٢٣/٩/٨٨: دريافت

  
  دهیچک

. شـود  ياسـتفاده م ـ  ييمـوش صـحرا  ر  ديا  انتقـال و جـذب روده  يابيع در ارزيطور وس ه ب)EGS )Everted Gut Sacک يتکن :زمينه و هدف
 بـر  يز مبني نيگزارشات.  روده دارنديها  چرب توسط سلوليدهاي در برداشت اسيره نقش مهميغ  و نوع حلال وpHل ي از قبي متعدد يفاکتورها

 ـا در.  چرب وجود دارديدهايانتقال اس اب بريعناصر کم مانند ييايميوشي ب ي از پارامترها  ياديز تعداد اثر د يم بـر انتقـال اس ـ  يتـان ين مطالعـه اثـر ت  ي
  .گرديد يک بررسياستئار
ه شده در محلول انكوباسيون  تهيEGS سپس.  تهيه گرديدEGS به مقدار كافي ستاري نژاد وييموش صحرا كوچك ي ابتدا از روده : بررسيروش

 به داخل به EGS ي  انتقال يافته از غشاکياستئار اسيد،هاي مختلف تيتانيم قرار گرفته  در شرايط مختلف از نظر دما و غلظتکيداستئارحاوي اسي
  . شديابي ارزيتنيمن وآزمون  اطلاعات بدست آمده با .گيري گرديد كتروفتومتري اندازهپروش اس

. بوده است از غشا مؤثر کيداستئارزمان انكوباسيون بر روي انتقال اسيک، يداستئار غلظت اسي عواملي چون كهندداد آمده نشان بدست  نتايج :جينتا
 و ۵/۵۴، ۴/۴۳، ۲/۳۲ب باعث کـاهش  يترت هم بيد سديم در حضور کلريتانيکرومولار تيم ۱۰و ۵/۱، ۱، ۵/۰ يها دست آمده غلظت هج بيبر اساس نتا  

ب باعـث  يترت هم بيد سديم در عدم حضور کلريتانيکرومولار تي م۱۰و  ۵/۱ ،۱، ۵/۰ يها استفاده از غلظت. ندشد  کيداستئاراسيجذب    درصد ۵/۶۱
  .گرديد کيداستئاراسي جذب  درصد۳/۲۸ و ۹/۲۳، ۵/۱۹، ۱۰کاهش 

. بود از غشا مؤثر کيداستئاراسيون بر روي انتقال اسي  زمان انكوب  ک،يداستئاراسي غلظت    عواملي چون  د كه اآمده نشان د  دست   ه نتايج ب  :يريگ جهينت
اين نتيجه در مورد افرادي كه در معرض  . ها شده است   نتروسيتآ ي  از غشا  کيداستئارتيتانيم باعث كاهش جذب اسي     دست آمده  هبر اساس نتايج ب   

   . بايد همواره مد نظر قرار گيرد،گيرند مهم بوده هاي بالاي اين عنصر قرار مي غلظت
  نتروسيتآ ، تيتانيمک،يداستئاراسي: ي  كليدگانواژ

  
  مقدمه

 ي   حاصـل از تجزيـه      با توجه بـه نقـش اسـيدهاي چـرب            
 و اهميت آن در متابوليـسم        در رژيم غذايي   هاي موجود  چربي

  مورد چگونگي جذب آن تحقيقات زيـادي صـورت    انرژي در 
  
  
  
  

  
 چرب در و عوامل مؤثر بر سيستم انتقال اسيدهاي   گرفته است 
وجـود  . اي برخوردار شـده اسـت      از اهميت ويژه   ها آنتروسيت

  هـاي كبـد و     اسيد چرب در سلول    ي  هاي انتقال دهنده   روتئينپ
  
  
  
  

  دانشگاه علوم پزشکي لرستان  استادياريمي باليني، دكتراي تخصصي بيوش -١
  استاد دانشگاه علوم پزشکي اصفهاندكتراي تخصصي بيوشيمي باليني،  -٢
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 و وجـود  )١-٣(  به اثبات رسـيده اسـت  قبلاً هاي چربي  سلول
. ها نشان داده شـده اسـت   هاي مشابه نيز در آنتروسيت    روتئينپ

ار ير بـسياري از عناصـر قـر       هاي انتقال تحت تـأث     اين مكانيسم 
 ـمنه است که دگزارش ش يدر مطالعات مشابه   .گيرد مي م و يزي

عمـل   چـرب    يدهاياس ـ جـذب    ي  عنوان مهاركننـده   ه ب ميکلس
 ممکـن اسـت بـر   گر از عناصري كه    يكي دي  .)۴-۱۰( کنند يم

م تيتـاني  .م اسـت  گـذارد تيتـاني   بيدهاي چـرب تـأثير      جذب اس 
دهد و به  ن را تشكيل مي زميي  وستهپ  درصد ٦٣/٠طورنسبي   هب

و از طرفي به عنوان دومين باشد  عنوان نهمين عنصر فراوان مي
 ـ. باشد بعد از آهن مي   ) Transition( عنصر انتقالي  م در  انيتيت

سـميت  . كمتـري دارد مقايسه با اكثر فلـزات سـنگين سـميت     
 مــثلاً(  بـه خـواص فيزيكوشـيميايي   م وابـسته تركيبـات تيتـاني  
م  تيتـاني  .باشد مي اين ماده    اليت شيميايي و فع ) حلاليت در آب  

تـرين   مهم ).١١( به عنوان عنصر غيرضروري براي انسان است   
م تتراكلريد  تيتاني  و TiO2صورت   هم در صنعت ب   تركيب تيتاني 

در . باشـد   مـي مه براي ديگر تركيبات تيتاني اوليي است كه ماده  
ه  جراحي استفاد)Implants( يها  کاشت م براي زشكي تيتاني پ

نحـوي قابـل تحمـل       ه ب  مجاور  بافت ي  وسيله ه ب  چون ،شود مي
 ـ سالدي اکـس ي دم از قبيـل  تيتـاني  ديگر تركيبات . است  لاتيسي

)Salicylate Dioxide(تانات و )Tannate(طور وسـيع   ه ب
 شود محصولات دارويي و آرايشي استفاده مي      و يدر داروساز 

 وسيع املاح م و كاربردني با توجه به اثرات سمي تيتا.)۱۴-۱۱(
د در ي سـف ي وبه عنوان رنگدانه زشكي  م در صنعت و در پ     تيتاني
 ـ يبـرا  در اين مطالعه  ره  يو غ  ها ها وکرم  ها وچسب  رنگ ن ي اول

مـورد بررسـي     کيداسـتئار اسيم بر روي جذب      تأثير تيتاني  بار
  .قرار گرفته است

 
    بررسیروش

 ٢٥٠تا   ٢٠٠ا وزن   ب يي صحرا يها موش  از در اين مطالعه       
 ، پس از جراحي   .شدندهوش   يحيوانات ب  . گرديد  استفاده گرم

 بـا   ،نـوم ژژجهـت آزمـايش از قـسمت         ها خارج و   ن آ ي  روده
 طـول  ه قطعات روده بEGS (Everted Gut Sac) تكنيك
هـا   اخـل آن  شـده، د   وارونـه     شـده،  دهيمتر بر يک سانت ي حدود

در ش کـه    يبرحسب آزما  شده،   ختهي ر يولوژيزيمحلول سرم ف  
ون ي انکوباس ـيهـا  ها ذکر شده اسـت در محلـول    روش ي  ادامه

ــد  ــرار داده ش ــه . )۱۵( ،ندق ــراي مطالع ــاط  ي ب ــتارتب  غلظ
ــا کيداســتئاراسي هــاي مختلــف  غلظــت ، جــذب آن ميــزانب

 ١٠٠ي مختلف تـا     ها جذب آن در زمان     و  تهيه کياستئاراسيد
گيـري    انـدازه اجهت مشخص شدن تأثير دم. دقيقه بررسي شد 

 ٣٧ ،٢٥ ،٤در چهار دماي متفاوت     کياستئارداسي ميزان جذب 
مقـدار اسـيد چـرب    . گراد انجـام گرديـد    سانتيي   درجه ٤٥و  

در ). ١٦(گيـري شـد       اندازه يسنج ق رنگ ياز طر  EGSداخل  
بـه همـراه     کيداسـتئار اسيمراحل بعد بافر انكوباسيون حاوي      

اسيد چرب در  انتقال ،هاي متفاوت تهيه م با غلظت  كلريد تيتاني 
در .  مقايسه گرديد م نيز تعيين و با كنترل     ت كلريد تيتاني  مجاور

 ـ         جـاي   هادامه جهت ساخت بافر انكوباسيون از كولين كلرايد ب
NaCl استفاده شد تا نقش سديم در انتقال اسيد چرب و تأثير 

 ـ .)۱٦( دمشخص گردم  نيتيتا  ـ   هنتايج ب صـورت   هدسـت آمـده ب
دار بـودن نتـايج    يمعن. اند ان شدهي استاندارد بي خطا±ن  يانگيم

نشان  يتنيمن و   آزمون اها ب  ن گروه ي و اختلاف ب   ياز نظر آمار  
  .)۵( داده شده است

 
  ها یافته
 ۳۰د كه پس از حـدود  ازمايشات نشان د  آنتايج حاصل از         

 و پس به حد ماكزيمم رسيد    کيداستئاراسي دقيقه ميزان جذب  
خـورد و   نن تغيير محسوسي در ميـزان جـذب بـه چـشم             آاز  

 ٢ نمـودار گونـه كـه در       همـان  ).۱نمـودار   ( تقريبا ثابت مانـد   
در  کيداسـتئار اسيدنبال افـزايش غلظـت       ه ب ،گردد  مشاهده مي 

به  و منحني فتيا  افزايش آن نيز ميزان جذب ،فر انكوباسيونبا
  .شكل گرفتحالت هيپربوليك 
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   .گراد  سانتيي درجه ۳۷و دماي  =۵/۷pHهاي مختلف در  زمان در داستئاريکميزان جذب اسي: ۱ نمودار
  .باشد زمايش ميآ ۵حاصل  انحراف معيار± ميانگينمده آدست  هاعداد ب

  

 
 ي درجه ۳۷و دماي =pH ۵/۷ در  محلول انكوباسيون در متعاقب افزايش غلظت آنEGS داخل داستئاريکاسيافزايش ميزان جذب : ٢نمودار 

  . آزمايش است٥  از حاصلانحراف معيار± ميانگيندست آمده  ه ب اعداد.گراد سانتي
  

 ي   درجـه  ٣٧ ي   دقيقـه و دمـا     ٤٠ آزمـايش     مناسب مدت زمان 
ثير دمـا بـر   أ تي به منظور مطالعه   . در نظر گرفته شد    گراد سانتي

چهار دمـاي متفـاوت      آزمايش در ک  ياستئارروي جذب اسيد    
 ــ٥تـايج حاصــل از  ن. انجـام گرفــت  صــورت  ه بــار آزمـايش ب

گونه كه    همان . آمده است  ۱ در جدول    انحراف معيار ± ميانگين

گراد باعـث    نتي سا ي   درجه ۳۷ افزايش دما تا     گردد  مي مشاهده
 راكـاهش   جـذب افزايش بيشتر دما    و   گردد افزايش جذب مي  

 پس از مشخص شدن شرايط آزمايش، ميـزان جـذب        .دهد مي
 سديم بررسـي گرديـد و     حضور ودر غياب    در  ک  يداستئاراسي

  كلريـد ،نشان داده شده است    ۲ جدول شماره  گونه كه در   همان
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اهش  اين ك ـ وگردد اعث كاهش جذب اسيد چرب مي م ب تيتاني
در مطالعات  .باشد م در محيط ميمتناسب با غلظت كلريد تيتاني

ــرب از     ــيد چ ــذب اس ــه ج ــت ك ــده اس ــشخص ش ــي م قبل
 ـ، بـوده هـا وابـسته بـه سـديم       نتروسيتآ   كـه حـذف   طـوري  ه ب

  .)۴( آن از محيط كـاهش چـشمگيري در ميـزان جـذب دارد            
 و کياستئار نقش سديم در جذب اسيد      ي  به منظور مطالعه   لذا

 از كـولين    NaCl م در غيـاب سـديم بجـاي        تيتاني ثير كلريد أت
دهـد كـه در      نـشان مـي   ) ۳جـدول   ( نتايج. كلرايد استفاده شد  

 ـ  غ يابـد و    كـاهش مـي  شـدت  هياب سديم جذب اسيد چرب ب
. دهـد  م نيز نقش تـداخلي خـود را از دسـت مـي            تيتانيكلرايد  

ــي   ــشان م ــاري ن ــبات آم ــي   محاس ــاط معن ــه ارتب ــد ك    دار ده
)٠٥/٠p>(  كنتـرل وجـود   ي هاي مختلف با نمونـه     بين غلظت 

  .ندارد

  داستئاريکثير دما بر روي جذب اسيات: ۱جدول 
  

  )mmol/L( ميزان جذب  )گراد  سانتيي درجه(دما 

٤  
٢٥  
٣٧  
٤٥  

٢/٣٧ ± ٣١/٥  
٤/٤٤ ± ٤٤/٨  
٨/٧٩ ± ٦/١٠  
٤/٤٨ ± ٣/١١  

  
 در )كولين كلرايد در حضور (در غياب سديم در حضور کلريد سديم و EGS توسط داستئاريک بر روي ميزان جذب اسي تيتانيمثيركلريدأت: ۲ جدول
۷/۵pH=  نشان داده شده است انحراف معيار± ميانگينصورت  هگيري ب ازه اند۵دست آمده حاصل  هنتايج ب. گراد  سانتيي درجه ۳۷و دماي.  

  نسبت به کنترل و*** >P).۰۵/۰ (دار است ميلي مولار تيتانيم معني غلظت نيم  نسبت به کنترل و** >P).۰۵/۰( دار است نسبت به کنترل معني *
  >P).۰۵/۰(دار است  مولار تيتانيم معني يک ميلي غلظت نيم و

  

 در حضور جذب  )مولار يميل( تيتانيم
  )مولار ميلي( کلريدسديم

 در جذب کاهش
  سديم حضور کلريد

 در غياب کلريد جذب
  )مولار ميلي( سديم

 در غياب کاهش جذب
  کلريد سديم

  کنترل
۵/۰  

۱  
۴  
۱۰  

۴۴/۱۲ ± ۶/۸۰  
۸/۶ ± ۶/۵۴*  
۷۲/۸ ± ۶/۴۵ *  
۸/۵ ± ۶/۳۶ **  
۸/۴ ± ۳۱ ***  

-  
۲/۳۲%  
۴/۴۳%  
۵/۵۴%  
۵/۶۱%  

۳/۴ ± ۲۳  
۳۴/۴ ± ۷/۲۰  
۵/۳ ± ۵/۱۸  

۵ ± ۵/۱۷  
۸/۳ ± ۵/۱۶  

-  
۱۰%  

۵/۱۹%  
۹/۲۳%  
۳/۲۸%  

  
  بحث
ــواد        ــسياري از م ــذب ب ــهج ــدها واز جمل ــيدهاي  قن   اس

ــشايي   ــل غ ــروتئين حام ــه پ ــاز ب ــه ني دارد و ) Carrier( امين
 ثابـت   يدر غـشا   هـا را    حامـل  مطالعات انجام شده وجود اين    

 ـ      ).۱۷( كرده است  هـاي   ر روي حامـل   مطالعات انجـام شـده ب
 ثابــت شــده كــه گلــوكز توســط ، بــوده بــسيار وســيعگلـوكز 
. كنـد  هاي روده عبور مـي      سلول ي  هاي خاصي از غشا    پروتئين

   ،پروتئين حامـل گلـوكز طـي مراحـل خاصـي جـدا گرديـده              

مكانيسم جذب اسيدهاي چـرب      ).۱۸-۲۷( مطالعه شده است  
ود طور كامل مـشخص نـشده اسـت و ور    هزاد از روده هنوز ب آ

نتروسيت اغلب بـه صـورت غيـر وابـسته بـه      آها به  نآ ي  اوليه
هرحال مطالعات اخير    هولي ب ). ۱۹( انرژي توصيف شده است   

  هـاي ناقـل اسـيد چـرب بـر روي بافـت كبـد              وجود مولكول 
L.FABP) Liver Fatty Acid Binding Protein( ــر روي  و ب

 )A.FABP) Adipose Fatty Acid Binding Proteinبافت چربي 

مطالعـات صـورت گرفتـه بـر        ). ۲۰و۲۱(  است نموده ثابت   را
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 در بافـت چربـي يـك        هاي سلولي خصوصاً   روي بعضي گونه  
زاد آمكانيــسم قابــل اشــباع را در جــذب اســيد هــاي چــرب 

)FFA (دده نشان مي )مربـوط بـه   يا تاکنون مطالعه ).۲۸و۲۹ 
 .ک در روده انجام نشده است   يد استئار يم بر جذب اس   يتانياثر ت 

در روده نيز احتمـالا رونـد مـشابهي بـا         ) FFA(يند انتقال   آفر
هـاي چربـي را دارا    هاي كبـد و سـلول    در سلولFFAجذب  

را  کيداسـتئار اسي كه تاثير زمان و غلظـت     ۲ و ۱نمودار  . است
 وجود پروتئين حامل در ي  كننده تاييد ،دهد در جذب نشان مي   

ذب نشان   بر ج   نيز تاثير دما را    ۲جدول  . باشد ميها   نتروسيتآ
  انتقـال  اسيد چـرب   كمترين مقدار  شود كه  مشاهده مي . دهد مي

 با افزايش دما تا ،گراد بوده  درجه سانتي۴ مربوط به دماي يافته
افـزايش  . يابـد  گراد ميزان جذب افزايش مي   سانتي ي   درجه ۳۷

گر اين مطلب است  بيشتر دما باعث كاهش جذب شده كه بيان
كانيسمي غير از انتشار ساده را دارا كه انتقال اسيدهاي چرب م   

 با افزايش دما انتظار افزايش      صورت  در غير اين    زيرا ،باشند مي
 امـا در عمـل   ،رود انتقال از غشا و در نتيجه افزايش جذب مي       

  شود كـه بيـشترين ميـزان جـذب مربـوط بـه دمـاي               ديده مي 
   با افزايش دمـا بـه بـالاتر از     و باشد گراد مي   سانتي ي   درجه ۳۷
گراد سبب تخريب و كاهش فعاليت انتقـال          سانتي ي   درجه ۳۷

دهد كـه افـزايش       نشان مي  ۲بررسي نمودار   . گردد ها مي  دهنده
در محـيط انكوباسـيون باعـث افـزايش          کيداستئاراسيغلظت  

 ـ      . گـردد  مقدار جذب مـي    صـورت   همنحنـي افـزايش جـذب ب
مؤيـد ايـن مطلـب اسـت كـه انتقـال            باشـد و   هيپربوليك مـي  

حالت اشباع شـدن را دارا هـستند و        کيداستئاراسيهاي   دهنده
حالت . هاي گلوكز از جدار روده است      اين مشابه انتقال دهنده   

ها  نتروسيتآدر   کيداستئاراسيكينتيك اشباعي در مورد انتقال      
 نـشان   ۱بررسي نمـودار     ).۳۰(  مطابقت دارد   قبلي با مطالعات 

صـورت خطـي بـوده     ه دقيقه ب۳۰دهد كه افزايش جذب تا      مي
ن افزايش محـسوسي در ميـزان جـذب صـورت     آولي پس از   

 اين مطلب است كـه گيرنـده هـاي          ي  گيرد و نشان دهنده    نمي
 پس از ايـن زمـان       ، دقيقه اشباع شده   ۳۰اسيد چرب در مدت     

 ۳با توجه بـه جـدول        .گردد عملا افزايش جذب مشاهده نمي    
ــه محكلرايــد تيتــانيشــود كــه افــزودن  مــشاهده مــي لــول م ب

 EGS به داخل کيداستئاراسيانكوباسيون باعث كاهش انتقال    
 از احتمـالا م ه بـه كلرايـد تيتـاني       وابـست  اين كاهش . شده است 

 اسيد چـرب  يها اقلاين ن. گيرد صورت مي  ها ناقلطريق اثر بر  
در   و مقايسه موارد كنترل در حضور و       وابسته به سديم هستند   

يم انتقـال اسـيد   دهد كـه در غيـاب سـد     نشان ميغياب سديم 
است كه سديم در محـيط وجـود      درصد زماني    ۳۰رب تنها   چ

دارد كه اين وابستگي انتقال اسيد چـرب بـه سـديم را نـشان               
م به محيط فاقد سديم افزايش كلرايد تيتاني و از طرفي    .دهد مي

گر  اي بر جذب ندارد و بيان      ماري تاثير قابل ملاحظه   آاز لحاظ   
يد م در جـذب اس ـ  داخلي تيتـاني  باشد كه نقش ت    طلب مي اين م 

از طريق تأثير بـر فعاليـت مكانيـسمهاي حاصـل اسـيد       چرب  
فعـال نبـودن   كه پس از حـذف سـديم و       طوري ه ب ،چرب بوده 

  .باشد م نيز عملا بدون تأثير ميسيستم انتقال، تيتاني
  
   يریگ جهینت

   عـواملي چـون  دهـد كـه    آمـده نـشان مـي     دسـت    هنتايج ب      
زمــان انكوباسـيون بـر روي انتقــال     وکيداسـتئار غلظـت اسي 

  بـر اسـاس نتـايج    . بـوده اسـت   از غـشا مـؤثر   کيداسـتئار اسي
از  کيداسـتئار تيتانيم باعـث كـاهش جـذب اسي        دست آمده  هب

  ايـن نتيجـه در مـورد افـرادي         . ها شده است   نتروسيتآ يغشا
  گيرنـد  هاي بالاي ايـن عنـصر قـرار مـي          كه در معرض غلظت   

  . نظر قرار گيرد بايد همواره مد،مهم بوده
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Background and Objective: An everted intestinal sac (EGS) technique has been used to extensively estimate 

the transport and intestinal absorption in rats. Therefore, a number of factors such as pH and the nature of 

solvent may play an important role in fatty acid uptake by entrocytes. There are reports indicating that fatty 

acid transport is affected by many biochemical parameters including trace elements. In this study the effect 

of titanium on stearic acid transport was investigated. 

Materials and Methods: Wistar male rats (200-250gr) were used for the experiments. Rats were killed, their 

intestine were removed and the jejunum parts were dissected. Everted gut sac was prepared from these parts. 

Sacs full of buffer were incubated in a medium containing stearic acid and titanium. Then the transported 

stearic acid inside the EGS was measured by spectrophotometer under different conditions of temperature 

and concentrations. Data was analyzed using SPSS software and Mann Whitney test. 

Results: The results showed that titanium decreased fatty acid uptake by entrocytes in a dose dependent 

manner. Titanium concentrations of 0.5, 1, 1.5 and 10 micromoles in the presence of sodium chloride can 

decrease the uptake of stearic acid by 32.2%, 43.4%, 54.5% and 61.5%, respectively. 
Titanium concentrations of 0.5, 1, 1.5 and 10 micromoles in the absence of sodium chloride in medium could 

decrease the stearic acid by 10%, 19.5%, 23.9% and 28.3% respectively which is not very affective.  
Conclusion: Stearic acid transport appeared to be a Na dependent process and titanium may exert its 

inhibitory effect by interfering with this system. 

Our results showed that the incubation time, stearic acid concentration and pH were effective on stearic acid 

transport. Titanium decreased stearic acid transport in Rat EGS. This should be considered seriously, 

especially in people exposed to titanium compounds for a long period.  
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